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) Oligomers der Asparaginsaure 

) Oligomere der Asparaginsaure dor allgemeinen Formal I 

^CO X 

R 1 NH iL I 

^co — X 

in der R 1 Wasserstoff oder einen organischen Rest bedeutet 
A fOr die Gruppierung II 

— CH — 



10 



CH 2 — 
staht und X den Rest III 

^co- 



il 



*- — NH 



^^CO 1 



III 



bezeichnet, wobei Y wieder fOr einen Rest X oder einen Rest 
-O-R 2 staht in welchem R a Wasserstoff, ein Alkalimetallka- 
tion oder eine Schutzgruppe R 3 ist. 
Verbindungen I mh endstandigen Carboxyl- oder Carboxylat- 
gruppen di nan u. a. als Wasserenthfirter, z. B. In Wasch- 
und Reinigungsmitteln. 
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Beschreibung 

Di vorRegende Erfindung betrifft neue Oligom re der Asparaginsaure und Derivate dieser Oligomeren der 
allgemeinen Forme! I 

^CO X 

R 1 Nfl A t 

. ^co — X 

in der R 1 Wasserstoff oder einen organischen Rest bedeutet, A fur die Gruppierung II 
— CH — 

i 

Cfl2— II 
stefat und X den Rest III 



.CO Y 

NH it III 

^CO Y 

25 bezeichnet, wobei Y wieder fQr einen der Reste X oder einen Rest — O— R 2 steht, in welchem R 2 Wasserstoff, ein 
Alkalimetallkation oder eine Schutzgruppe R 3 ist 

Speziell betrifft die Erfindung die Verbindungen la in denen R 2 fQr Wasserstoff oder ein Alkalimetallkation 
steht. 

AuBerdem betrifft die Erfindung die HersteUung der Verbindungen I und die Verwendung von la als Builder 
30 oder Co-Builder in Wasch- und Reinigungsmitteln und als Scale-Inhibitoren sowie la enthaltende Mischungen, 
die fQr Reinigungszwecke und ffir die Zwecke der Wasserenthattung geeignet sind. 

Oligomere und Polymere der Asparaginsaure mit lmearer oder leicht verzweigter Struktur sind seit langerem 
bekannt (J. Org: Chem. 26, 1084, (1961)) und wurden audi als Wasserentharter (Builder) fQr Wasch- und 
Reinigungsmittel vorgeschlagen (s. z. & EP-A 454 126). 
as Diese Verbindungen lassen in ihren komplexbildenden Eigenschaften jedoch zu wunschen tibrig. 
Ferner istz.B.aus der US-A 4 41 0 688 bekannt, dafi man aus trifunktionellen Monomeren des Typs 
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^NH 2 

hooc — iT 

Q « Stammkorperdes MolekOls, 

durch stufenweise Synthese hochverzweigte Oligomere und Polymere des Aufbaus 
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.NH CO Q 

NH CO Q 

/ "^NH CO Q 

HOOC Q 

\ ^xNH CO — Q 

NH CO Q 

CO 



erhalt, die auch als Kaskaden-Polymere, oftmals auch Dendrimere, bezeichnet werden. Dieses Prinzip ist am 
eo Beispiel des Lysins (H 2 N-(CH 2 )4-CH(NH2)-COOH] naher erlautert 

Der vorliegenden Erfindung lagen nun Oligomere der Asparaginsaure und Derivate dieser Oligomeren als 
Aufgabe zugrunde, welche em starkeres Komplexbildevermdgen aufweisen als die bisher bekannten Oligome- 
ren auf Basis dieser Saure. 
Demgemafi wurden die eingangs definierten Oligoasparaginsauren und deren Derivate I gefunden. 
65 AuBerdem wurde ein Verfahren zur HersteUung dieser Verbindung n gefunden sowie weiterhin ihre Verwen- 
dung als Builder in Wasch- und Remigungsmitteln und als Scale-Inhibitoren und Mischungen, welche die 
Verbindungen I enthalten. 

F0r die Zweck der vorliegenden Erfindung spielt die Konfiguration d r Asparaginsaure keine Rolle, jedoch 
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setzt man aus wirtschaftlichea Grfinden bevorzugt das naturlich vorkomm nde L-Isomere ein. 
Zur Herstellung von I geht man von einer Verbindung IV 

-COOH 

R' — Nfl — XT iv 



OOH 

aus, in der die Aminognippe durch einen Rest R' geschutzt ist R' kann ein leicht abspaitbarer Rest, also eine 
Schutzgruppe, oder ein schwer entfernbarer "fester" Rest sein, Die Schutzgruppe laBt sich nach der Oligomerisa- io 
tion wieder abspalten oder durch einen f esten Rest ersetzen. 

AIs Schutzgruppen eignen sich die aDgemein bekannten Schutzgruppen fur Aminoreste, wie sie im Rahmen 
von Peptidsynthesen Anwendung finden, beispielsweise die Benzyl-, die p-Tosyi- und die Trifluoracetylgnippe, 
bevorzugt jedoch Schutzgruppen vom Urethantyp wie die Fluoren-9-yimethoxycarbonyl-, tert-Buryloxycarbo- 
nyl- und die Benzyloxycarbonylgruppe. 15 

Feste Reste leiten sich vorzugsweise von aliphatischen, cycioaliphatischen, araEphatischen oder aromatischen 
Carbonsauren ab, und zwar besonders von solchen, die biologisch leicht abgebaut werden konnea AIs derartige 
Sduren kommen daher voraehmlich gesSttigte und ungesattigte Ci — Gs-Fettsauren in Betracht z. B. Ameisens- 
lure, Essigs§ure, Propionsiure, Butterszlure, Valeriansaure, Hexansaure, Octansaure, Decansaure, 2-Ethyi-hex- 
ansdure, Acrylsaure, Methacryisaure und Grotonsiure. Besonders bevorzugt werden die naturlichen 20 
C12— Cie-Fettsiuren wie Laurinsaure, Palnritinsaure und Stearinsaure und auch deren Gemische. 

Feste Reste mit ungesittigten Gruppen bieten darGber hinaus die Mdglichkeit, die Dendrimeren nachtrigtich 
fur sich allein oder zusammen mit anderen Comonomeren zu polymerisieren. AJs Comonomere kommen 
besonders Acryls&ure und Methacryisaure sowie deren G— Q-Alkyiester, Maleiiisaureanhydrid und Vinylpro- 
pionat Acryis2ure- und Methacryisiureamid, Styrol und N-Vinylpyrrolidon in Betracht Findet die Porymerisa- 25 
tion unter Vernetzung start, z. B. unter Mitverwendung von bifunktionellen Comonomeren wie Butadien oder 
Butandioldiacrylat, erhalt man Produkte vom Typ anionischer Ionenaustauscher. 

Ebenfalls bevorzugt sind zwei- und mehrwertige afiphadsche Carbonsauren wie die Oxalsiure, Malons&ure, 
Bernsteinsaure, Glutarsiure, Adipinsiiure, Maleins^ure, Fumars&ure und Oligomere und Porymere der Acrylsau- 
re, wobd alle Saurefunktionen mit der Gruppierung III abgesattjgt sind. Diese Gruppierungen steflen weitere 30 
Zentren fur das Wachstum der Oligomeren dar, so daB man Verbindungen I mit mehreren Oligomerkaskaden 
erhalt 

Des weheren kann sich der Rest von der Kohlensiure ablehea In diesem Fall wie auch bei zwei- und 
mehrwertigen aliphatischen Carbonsauren ist die Verdoppelung bzw. Ver-n-fachung der funktionellen Gruppen 
des Restes R' stSchiometrisch zu berQcksichtigen. 35 

Man erhalt die Verbindungen I, indem man 

a) ein Asparaginsdorederivat der Formel IV 

^xCOOH 
\C00H IV 

in der R' einen Rest R 1 , ausgenommen Wasserstoffc bedeutet mit einem Asparaginsiureester der Formel V 45 
^COOR3 
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H 2 N— A ' 

^COOR 3 
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in der R 3 eine S&ureschutzgruppe bedeutet in an sich bekannter Weise umsetzt 

b) die (— COOR 3 )-Gnippen in (— COOH)-Gruppen uberfuhrr* 

c) gewunschtenfalls die Reaktionsfolge (a)— (b) bis zur Herstellung von hdheren Oligomeren mit (— CO- 
OR^-Endgruppen so oft wiederhott, bis der gewunschte Ohgomerisationsgrad erreicht ist und 55 

d) die (— GOOR 3 )-Gruppen der gemaB (c) erhaltenen Oligomeren zum SchluB gewunschtenfalls in (— CO- 
OH)— oder (— COOAlk}-Gruppen tiberfuhrt wie es den Oligomeren la gemaB Anspruch 2 entspricht und 

e) gewunschtenfalls R' durch einen anderen Rest R 1 ersetzt 

Diese Reaktionsfolge a) Wachstum, b) Abspalten der Alkohole R 3 — OH liBt sich so oft wiederholen, bis der 60 
gewQnschteOIigomerisierungsgrad erreicht ist 

Zur Herstellung der Anfangseinheit IV wird Asparaginslure in an sich bekannter Weise mit der Schutzgruppe 
R' versehen. Einige der Verbindungen IV sind auch handelsublich. Ist R' ein fester Rest so wird die Saure, von 
der er sich ableitet oder ein funktion lies Derivat dies r Saure, wie das Saurechlorid oder das Saureanhydrid, in 
bekannter Weise mit Asparaginsiure umgesetzt 65 

Die Ausgangsverbindung IV wird in an sich bekannter Weise mit der "Wachstumsverbindung 9 V umgesetzt 
Diese Verbindung, in der R 3 eine Schutzgruppe bedeutet ist durch an sich bekannt V resterung der Asparagin* 
s&ure mit einem Alkohol R 3 — OH erhiltliek Bevorzugt Ester leiten sich von M thanoL tert-Butanol und 
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Benzyialkoh lab. 

Der Asparaginsaureester V wird in der Regel in gquimolarer Menge oder in geringem OberschuB eingesetzt. 

Es ist dabei mdglich, d n Asparaginsaureester V als Hydrochlorid, seiner marktflblichen Form, zu verwenden. 
Wird das Hydrochlorid des Asparaginsaureesters eingesetzt, so werden Equivalent Mengen einer Hilf sbase zur 
Neutralisation der Chi rwasserstoffc&ure zugesetzt Geeignete Idsliche Basen sind besonders tert Amine, bei- 
spielsweis Triethylamin der N-Methyim rpholin. Aflgemein verwendet man vorzugsweise solche Basen, die 
im Reaktionsmedium Idslich sind. 

Als L5 sungsmittel kommen Ethylacetat, Dimethylformamid sowie vorzugsweise Dichlonnethan in Betracbt 

FQr die Herstelhmg von sehr einheitlichen Verbindungen kann man auch bekannte Methoden der Peptidche* 
mie anwenden. In diesem Fall erfolgt die Knupfung der Amidbindung unter Zusatz von aquimolaren Mengen 
Dicyclohexylcarbodiimid, und zur Vermeidung unerwunschter Nebenreaktion empfiehK sich die Zugabe von 
N-Hydroxysucrinimid Diese schonendere ReaktionsfQhrung ermdgiicht zugleich die Umsetzung bei Raumtem- 
peratur und tieferen Temperaturen. Bei der Aufarbeitung ist die Abtrennung des entstandenen Dicyclohexyi- 
harnstoff es zu berflcksichtigen, die durch Kristaliisation erfolgt 

Im ersten Wachstumsschritt erhalt man somit Verbindungen VImitder Struktureinheit des Oligomerisations- 
grades3 

^ COOR3 

CO NH 

. .. / ^COOR 3 

R'— NH— A VI 
^ COOR 3 

% CO NH 

COOR 3 



V 



Durch Hydrolyse oder Verseifung lassen sich die Gruppen —COOR 3 in Carboxyl- oder Carboxylatgmppen 
ftberfuhren. Die hieraus resultierenden Siuren oder Saize — bevorzugt werden die Natrium- und Kaliumsalze 
— haben berehs gute komplexbildende Eigenschaften, die sich allerdmgs von Wachstums- zu Wachstums schritt 
nochverbessern. 

Zum weiteren Oligomeren-Wachstum setzt man die Saurefonn von VI auf analoge Weise wie im ersten 
Wachstums schritt wieder mit der Verbindung V urn, wobei man in der 2. Generation Verbindungen I des 
Oligomerisationsgrades 7 erhilt 

Allgemein gilt fur den Oligomerisationsgrad OG in der n-ten Generation die Beziehung OG— 2° +1 — l v wobei 
die Anzahl der Carboxylgruppen in der n-ten Generation 2 n+1 betrggt 

Der bevorzugte Oligomerisationsgrad Iiegt im Bereich von 3 bis 255, entsprechend der 1. bis 7. Generation, Da 
es nicht erf orderlich ist, daB die Umsetzungen in den Generattonen voDstSndig verlauf en, kann der Oligomerisa- 
tionsgrad auch Zwischenwerte einnehmen. 

Die eifindungsgem&Ben Oligomeren la der Asparaginsaure und von deren Derivaten mit endstandigen 
Carboxyl- oder Carboxylatgnippen zeigen hervorragende wasserenthartende Eigenschaften. Daher sind sie 
besonders als Builder oder Co-Builder hlr Wasch- und Reinigungsmittel geeignet 

Builder, auch Gerttststoffe genannt, verringern die Wasserhirte beim WaschprozeB und schQtzen auBerdem 
noch vor Kalkablagerungen auf WSsche und WasdunaschinenteOen. Die Oligoasparaginsluren la konnen auch 
neben anderen Buildern wie Polyphosphaten, Zeolithen und/oder Schichtsilikaten verwendet werden. Der 
Anteil an Buildern betragt in handelsQblichen phosphatfreien Waschmitteln etwa 20 bis 30 Gew.-%. Besonders 
vorteilhaft ist, daB die OHgoasparaginsauren la im Vergleich zu phosphathaltigen Systemen fiber einen breiteren 
Konzentrationsbereich wirksam sind, so daB eine Oberdosierung keine Verkrustungen bewirkt 

Die oben ernndungsgemiB genannten Produkte eignen sich auBerdem als Scale-Inhibttoren, die beispielswei- 
se bei der Meerwasserentsalznng zur Verhinderung von Inkrustationen und zum gleichzeitigen Korrosions- 
schutz eingesetzt werden. Scale-Inhibitoren werden ublicherweise in Mengen von 0,1 bis 1000 ppm, vorzugswei- 
se 1 bis 500 ppm, den waBrigen Medien zugesetzt 

Die guten wasserenthirtenden Eigenschaften basieren zum einen vermudich aus der hoheren Endgruppen- 
dichte der Carboxylgruppen, die aus der besonderen Molekttlstruktur eines sich immer starker verzweigten 
Molekuts resultiert Zum anderen sind die endstandigen Carboxylgruppen lediglich durch 4 Atome getrennt, was 
die komplexbildenden Eigenschaften begOnstigt 



Beispiell 
1. Generation 



a) 10 g (37mmol) handelsfibliche N-Benzyloxycarbonyl-L-asparaginsaure wurden mit 14,6 g (74 mmol) 
L-Asparaguis^uredimethylester-hydrochlorid und 8,51 g (74 mmol) N-Hydroxysuccininiid in 150 ml Di- 
chl nnethan suspendiert Die Suspensi n wurde auf — 20° C gekuhlt und mit 1 03 ml (74 mmol) Triethylamin 
versetzt Anschliefiend wurden 15,26 g (74 mmol) Dicyclohexylcarbodiimid zugesetzt, wonach 4 Stunden bei 
-20°C gerOhrt wurde. Es wurd weitere 12 Stunden bei Raumt mperatur geruhrt, und der gebildete 
Niederschlag wurde filtriert und mit 80 ml Dichlorethan gewasch n. Das Filtrat wurde dreimal mit je 100 ml 
verdunnter Zitronensaurelosung und dreimal mit je 100 ml gesattigter Kahiunhydrogencarbonatldsung und 
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mit Wasser gewaschen. Die rganische Phase wurde tiber Natriumsuifat getrocknet und mehrere Stunden 
bei 4°C belassen. Sie wurde vom gebildeten Feststoff abgetrennt und unter vermindertem Druck zur 
Trockene eingeengt 

b) Das Produkt wurde in Dioxan aufgenommen und mit 10 Vol-% Wasser versetzt und langsam mit 
verdunnter Natronlauge verseift Das L5sungsmittel wurde im Vakuum enifernt, und der RQckstand wurde 
mit Wasser aufgenommen und mit Dicfalormethan extraktiv von Resten der Einsatzstoffe befreit Die 
waBrige Phase wurde mit verdunnter Salzsaure auf pH 2 angesauert, wonach das Produkt mit Dichlorme- 
than extrahiert wurde. Diese organische Losung konnte im nachsten Wachstumsschritt direkt ohne vorheri- 
ge Isolierung des Produktes eingesetzt werden. 

Beispiel2 

Analog Beispiel 1 wurde ein ofigomeres Asparaginsaurederivat, ausgehend von N-(N'-MethacryIoyl-l 1-ami- 
noundecanoyl)-Lrasparaginsaure 
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CH 3 

i 

Cfl 2 = C CO NH (CH 2 )xo CO NH CH COOH 

CH 2 COOH 

hergestellt 25 

Die Ausgangsverbindung wurde durch Umsetzung der N-Methacryloyl- 1 l-aminoundecans&ure mit Asparag- 
insiure hergestellt 

PatentansprOche 

30 

1 . Oligomere der Asparagins§ure und Derivate dieser Oligomeren der allgemeinen Formel I 



^CO X 

^^CO X 



R l NH ^ T 35 



in der R 1 Wasserstoff oder einen organischen Rest bedeutet, A fQr die Gruppierung II 

CH *> 

I 

CH2— II 

steht und X den Rest III 45 



.CO Y 

NH— JC lit 
^CO Y 
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bezeichnet, wobei Y wieder fGr einen der Reste X oder einen Rest — O— R 2 steht, in welchem R 2 Wasser- 
stoff, ein Alkaiimetallkation oder eine Schutzgruppe R 3 ist 

2. Oligomere la der Asparaginsaure und ihrer Derivate nach Anspruch 1, in denen R 2 fQr Wasserstoff oder 
ein Alkaiimetallkation steht 55 

3. Verfahren zur Herstellung von Oligomeren I der Asparaginsaure gemaB Anspruch 1, dadurch gekenn- 
zeichnet, daB man 

a) ein Asparaginsiurederivat der Forme! IV 

^COOH 60 

R 1 NH A 

\C00H IV 



in der R' einen Rest R x , ausgenommen Wasserstoff, bedeut t, mit einem Asparaginsaureester der 65 
Formel V 
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COOR 3 



H 2 N A ' 



V 



•COOR 3 



in der R 3 eine Saureschutzgruppe bed utet, in an sich bekannter Weise urns tzt, 

b) die (— COOR 3 >Gnippen in (— COOH)-Gnippen uberfQhrt, 

c) gewOnschtenfaBs die Reaku'onsfolge (a)— (b) bis zur Herstellung von hdheren Oligomeren mit 
(— COOR^Endgnippen so oft wiederholt, bis der gewunschte Oligomerisationsgrad erreicht ist, and 

d) die (— COOR 3 )-Gruppen der gemaB (c) erhaltenen Oligomeren zum SchluB gewunschtenfalls in 
(— COOH)— oder (— COO— AIk)-Gruppen uberfOhrt, wie es den Oligomeren la gemaB Anspruch 2 
entspricbtund 

e) gewflnschtenf alls R r durch einen anderen Rest R 1 ersetzt 

4. Oligomere I der Asparaginsaure sowie Derivate dieser Oligomeren, erhaltlich nach dem Verfahren von 
Anspruch 5. 

5. Verwendtmg der Oligomeren la der Asparaginsaure gemaB Anspruch 2 als Builder oder Co-Builder in 
Wasch- and Reinigungsmitteln. 

6. Verwendung der Oligomeren la der Asparaginsaure gemaB Anspruch 2 als Scale-Inhibitoren. 

7. Remigungsmittel, enthaltend Oligomere la der Asparaginsaure gemaB Anspruch 2. 



